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論文内容要旨
目的
 変形性股関節症(変股症,OA)は,中年以降に多くみられる股関節の変性性疾患である。変
 股症には,特に誘因ないし原因が明らかでない一次性変股症と,外傷,炎症、血行障害、臼蓋形
 成不全などの先行する誘因を有する二次性変股症があり,特にわが国では,女性の臼蓋形成不全
 を素地とする二次性変股症が圧倒的に多い。進行したOA大腿骨頭は、巨大化あるいは扁平化を
 きたすことが多く,臼蓋との位置関係も異常となる。また、関節軟骨は変性をきたして磨耗し,
 関節軟骨周縁には骨棘の増生がみられ,骨頭内には大小の嚢胞の形成をみる。これらの病変は,
 変股症の進行に応じて,多様な様相を呈する。従来,OA大腿骨頭に対する組織学的研究は、嚢
 胞,骨棘,関節軟骨に対するものが多かったが,大腿骨頭内部海綿骨の状態についての検索は,
 健常大腿骨頭との対比も含めて詳細に吟味して報告したものがない。本研究では,変股症におけ
 る骨頭変性や,骨棘,嚢胞形成に伴なう骨頭内部海綿骨の性状や改構(remodeling)の様相を、
 非脱灰標本を用いた組織計測法によって観察し,健常群と対比して、骨病態の解明をすべく検討
 を行なった。
 材料および方法
 本研究の検索には,手術時摘出したOA大腿骨頭29個を材料として用いた。対照として、骨代
 謝に異常なく,股関節に疾患のない症例から剖検時採取した健常大腿骨頭10個を用いた。骨頭か
 ら直ちにその中心部を通る前額断の厚切り切片を作り,ホルマリン液で固定した後,軟X線撮影を
 行なった。試料はアルコールにて脱脂,脱水の後,メチルメタクリレート樹脂にて包埋した。樹脂
 の重合を待ち,用手研磨法にて80μまで薄くし,cantactmicroradiogramを撮影した。その
 後さらに20μまで研磨し,ColeのHematoxylinEosin染色を施した。組織計測には,Zeiss
 社製,IntegratingMicrometerDiscTurretHを使用して,100倍の顕微鏡視下に観察を
 行ない,画像処理システムに連動させて計測を行なった。計測領域は,contactmicroradio-
 gramにより定めた骨頭軟骨下部,骨頭中心部,外側部,内側部の4領域であった。計測によ
 り求めたparameterは,骨梁面積(bonearea),平均骨梁幅(Surfaceareaperunit
 volumeofsolidbone),骨梁の不活動表面長(inertsurface),類骨面の大きさ(osteoid
 surface),吸収面の大きさ(resorptionsurface)である。これらのparameterを用い,
 OA大腿骨頭の骨構築上の特徴について,健常群との差異および一般的な臨床上のX線学的分類
 との関係を,組織計測学的数値に基いて対比した。
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結果
 OA群では,骨量,骨梁幅は,骨頭中心部領域を除いていずれの領域においても、その値が著
 しい大小のばらつきを示す特徴が認められた。骨頭中心部領域では比較的一定した値を示したが,
 廃用性骨萎縮によるものと思われる骨量の減少が観察された。骨頭軟骨下と内側部領域では骨量
 の増加を示す傾向があった。このように,骨頭内の各所で骨量の分布に大きな差のある構築上の
 変化は、健常群の骨董の分布と明らかに異なっていた。OA群においては,一般に骨量と骨梁幅
 の聞には高い正の相関が認められ、その骨量の増減は,主に骨梁の肥厚,狭小に左右されている
 と考えられた。また,OA群ではいずれの領域においてもremodelingの亢進が認められたが,
 骨頭軟骨下領域においてその傾向が著しかった。OAのX線学的病期分類と対比してみると、X
 線上嚢胞を有する群では,骨頭全域での骨量の増加と,remodelingの活発化が,嚢胞のない群に
 比べて優位であった。この傾向は骨頭軟骨下領域で特に著明であった。骨頭内側部に骨棘を有す
 る症例では、骨頭軟骨下および内側領域で,骨量g増加が認められ、また,remodelingも旺盛
 であった。臼蓋外側部の骨棘により被覆された骨頭においては,骨量の分布は,健常骨頭におけ
 る分布パターンに近くなっていた。また,このような骨頭では,骨頭軟骨下領域と外側領域での
 remodelingが比較的不活発であった。また,骨頭の外側方偏位に伴って、増大した骨量の分布
 は内側方に偏る傾向がみられた。
結論
 変股症大腿骨頭は,過剰な荷重によると思われる力学的歪曲が原因で変性性変化を余儀なくさ
 れるものであるが,その変化に対する生物学的反応として,海綿骨骨梁は構築学的にある程度の
 改構を示しながら対応しているものと考えられる。
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 審査結果の要旨
 変形性股関節症(変股症)は退行変性の一環として中年以降に発症し,関節の変形と破壊によ
 り疼痛と可動域低減を来たし日常生活を困難にさせる疾患である。わが国では小児期よりの臼蓋
 形成不全に伴う二次性のものが多くその頻度も女性に多いのが特徴で,人工関節置換術などに追
 い込まれる重要な位置を占める疾患でもある。
 疾患の進展に伴い関節軟骨の摩耗,軟骨下骨組織の変性に伴う嚢胞形成など消耗的な病変の他
 に反応性の骨練形成など生物学的修復とみられる骨造成も認められる。その観点から病変の進行
 に伴い大腿骨頭内海綿骨の骨梁の生物学的対応を捉えておくことは退行変性の阻止,生物学的反
 応を利用した治療方針の検討などの資料として意義がある。
 本研究は人工骨頭置換術に際して得られた大腿骨頭の非脱灰標本を組織学的に観察し健常例と
 相対比しながら臨床的,レントゲン学的病期分類等の相関関係を検討したものである。
 その結果,基盤として健常例対照群と対比した大腿骨頭の中央部は変股症においてはいずれも
 骨萎縮が存在していることが指摘された。この部分は股関節の変形による荷重の偏位を受けない
 領域であり,随伴的な骨粗鬆症とする判断も不可能ではないが,骨粗鬆症が女性において顕著
 に出現する退行変性であることを考えれば変股症に陥る基盤となっていることを示唆するもので
 ある。
 臼蓋形成不全に伴う変股症においては大腿骨頭に加わる体重は単位面積当り異常に強くなると
 いわれているが,関節軟骨直下の部分は直達的にその応力をうける部分である。組織計測的に骨
 梁面積を計測した結果,この領域では30～40%にも増大している症例が検出され,同様に骨頭内
 側の荷重部分でも骨梁の肥大が証明された。いずれも骨梁幅が増大したもので荷重に対して生物
 学的反応として肥大したものと理解される。また類骨で覆われる骨梁面も増大し,同時に吸収面
 も増大していることから骨組織の改構が活発に行われていることが明らかとなった。
 変股症の進行例においては骨嚢腫形成という破壊的病変に陥るが,その周囲をとりまく骨組織
 においては力学的支持力の弱くなっている骨嚢腫を代償するが如く骨梁の肥大が認められた。一
 方,骨盤臼蓋側に骨棘が形成され,大腿骨頭に対する荷重が分散される条件下ではむしろ骨梁は
 細い傾向を示し,さらに臼蓋形成不全に伴い大腿骨頭が側方化した症例においては荷重が集中さ
 れる骨頭の内側の骨梁が増加し,非荷重部分の外側の骨梁が減るという現象も捉えられた。しか
 も荷重されない部分では骨梁表面は細胞学的不活動化を示すとみなされる。
 本研究の結果が示唆することは股関節適合性が劣化した病態に伴う変股症においては骨組織の
 破壊や変形が疾患の本態とはみなされるが,それに反応すべく周囲の骨組織はよく生物学的に呼
 応して骨組織の修復を営む能力を持つことにある。生物力学的に股関節の悪条件を改変すべく骨
 切り術,骨盤における臼蓋形成術などが行われている臨床面において今後力学的解析と相俟って
 骨組織の生物学的修復能力を利用した新しい目論みの着眼として本研究は十分学位論文として価
 値があるものと考えられる。
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